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Acute organophosphate (OP) poisoning produces cholinergic symptoms resulting from the inhibition of cholinesterase, and the overstimulation of muscarinic and nicotinic receptors in 
the synapses. The dominant clinical features of acute cholinergic toxicity include bradycardia, 
miosis, lacrimation, salivation, bronchorrhea, and bronchospasm. All symptomatic patients 
should receive therapy with oxygen, atropine, and pralidoxime. Atropine works as a physiologic 
antidote by competitively occupying muscarinic receptor sites, reducing the effects of excessive 
acetylcholine. Atropine should be immediately administered, and the dose can be titrated 
according to the severity of OP poisoning. A large dose may be necessary to overcome the 
excessive cholinergic state in case of severe poisoning. Pralidoxime is a biochemical antidote 
that reactivates acetylcholinesterase by removing OP from it. It is effective in treating both 
muscarinic and nicotinic symptoms. After some period of time, the acetylcholinesterase-OP com-
pound undergoes a conformational change, known as aging, which renders the enzyme irrever-
sibly resistant to reactivation by a pralidoxime. There has been a great deal of controversy over 
the effectiveness of pralidoxime in acute OP poisoning. However, it may be beneficial to admini-
ster pralidoxime for a sufficient period in case of severe poisoning with a large quantity of OP, 
which is common in Korea. 
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서    론
유기인산염은 인산이 함유된 유기화합물을 말하며 주로 살충제, 살균제, 제초제 등의 농약으로 사용된다. 이 글
에서는 응급 해독제의 적용 대상이 되는 유기인산염 살충제
(유기인제)의 중독에 국한하여 살펴보기로 한다. 국내 38개 
응급실에 내원한 유기인제 중독 환자 238명을 분석한 연구
에 의하면 발생 빈도는 dichlorvos, methidathion, phos-
phamidon, EPN, parathion, monocrotophos, chlorpyr-
ifos의 순서였으며, 사망률은 9.7%였다[1]. 유기인제 중독은 
치료적인 측면에서 atropine과 pralidoxime이라는 응급 해
독제가 존재하므로 임상의사들에게 매우 중요하다. Atro-
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pine은 무스카린성 수용체를 경쟁적으로 억제하는 약물로
서 생리적인 해독제이며, pralidoxime은 유기인제로 억제된 
아세틸콜린에스테라제(AChE)를 재활성화시키는 생화학적 
해독제인데 효과에 대해서는 논란이 지속되고 있다. 저자들
은 급성 유기인제 중독 환자의 치료에 대하여, 특히 atropine
과 국내에서 사용가능한 oxime인 pralidoxime의 임상적 사
용에 초점을 맞추어 살펴보고자 한다.
유기인제 중독
1.  유기인제의 작용기전
유기인제는 카르복실계 에스테라제 효소의 강력한 억제제
이다. 대표적으로 억제되는 효소는 적혈구, 신경조직, 골격근
에 분포하는 AChE와 혈장, 간, 심장, 췌장, 뇌에 분포하는 부
틸콜린에스테라제(BuChE)가 있다. 유기인제는 AChE와 결
합하여 불활성화 시킴으로써 원래 효소의 기능인 아세틸콜린
의 분해를 억제한다. 그 결과로 무스카린성 그리고 니코틴성 
시냅스에서 아세틸콜린이 축적되어 콜린성 과다의 증상을 초
래한다[2]. 유기인제와 효소 결합체의 분해는 매우 느리게 진
행되므로 임상적인 의미는 없다. 이는 1-2시간 만에 가수분
해되어 재활성화되는 carbamate와 비교되는 부분이다[3].
AChE의 억제가 시작되고 유지되는 기간은 유기인제 화
합물의 흡수 경로, 활성 대사물로의 전환 정도, 지용성 정도
에 따라 다르다. Fenthion이나 malathion과 같은 고지용성 
유기인제는 독성 증상의 발현이 최대 5일까지 지연될 수 있
고 작용기간이 30일 이상까지 길어질 수도 있다[4]. 이것은 
지방조직에 지용성 약물이 흡수되어 서서히 재분포되는 것
과 관련이 있다고 생각된다. 유기인제의 독성과 치료반응은 
제제별로 편차가 크고, 아직 밝혀지지 않은 부분이 많기 때
문에 더 연구가 필요하다.
2.  임상 양상
유기인제에 의한 급성 독성은 콜린성 자극의 과다에 의해
서 발생되며 자율신경계, 신경근육 접합부, 중추신경계 등에 
주로 작용을 나타낸다. 급성 콜린성 독성의 주된 임상양상
은 서맥, 동공축소, 침흘림, 눈물, 기관지분비물 증가, 기관
지수축 등의 무스카린성 수용체 자극 증상들이다[2]. 니코틴
성 수용체 자극 효과는 신경근육 경계부 수용체의 아세틸콜
린 자극에 의한 섬유속연축(fasciculation), 근력저하, 마비 
등이다[5]. 이러한 작용기전은 신경근육 이완을 유발하는 
succinylcholine의 효과와 유사한 것이다. 무스카린성 및 
니코틴성 수용체는 뇌에서도 발견되며 중추성 호흡저하, 기
면, 경련, 혼수 등을 유발할 수도 있다.
유기인제 중독에 의한 사망은 주로 호흡중추의 저하, 신
경근육 저하, 호흡계 분비물의 과다, 기관지 수축 등에 의한 
호흡부전이 주된 원인이다. 심혈관 허탈에 의한 사망도 발
생하는데, 확실한 기전은 밝혀져 있지 않다[6]. 심장 차단이
나 QTc 간격의 지연과 같은 부정맥이 나타날 수 있는데, 직
접적인 독성 작용인지 저산소혈증에 따른 이차적 소견인지
는 확실하지 않다. 급성 췌장염의 발생도 보고되었다[7]. 
유기인제 중독 환자의 일부는 음독 24-96시간 후에 목 근육
의 굴곡력 저하, 심부건반사의 저하, 뇌신경의 장애, 근위부 근
력저하, 호흡 부전 등의 특징적인 신경학적 증상을 보일 수 있
는데 이를 급성 중독 증상과 지연형 중독 증상의 중간 시기에 
나타난다고 하여 중간형 증후군(intermediate syndrome)이
라고 한다[8]. 특히 지용성이 큰 유기인제에 노출된 경우에 발
생 가능성이 높아지며, 치료할 때 pralidoxime의 용량이 불충
분한 것과 관련이 있다고 추정된다. 한편 지연형 신경병증은 
chlorpyrifos와 같은 일부 특정 유기인제에 노출된 지 1-3주 
후에 발생할 수 있다[9].
3. 진단
1) 신체검진
유기인제 노출의 병력이 있으면 콜린성 과다의 증상이 있
는지 확인한다. 급성 콜린성 과다를 의심할 수 있는 증상 및 
징후는 분비물 증가, 동공 크기의 축소, 서맥과 저혈압, 기관
지 분비물 증가와 수축으로 인한 천명음이나 수포음 등의 비
정상 폐청진음이다[5]. 병력을 모르는 경우에도 콜린성 과다 
증상이 있으면 유기인제 중독의 가능성을 생각해야 한다. 
2) 살충제의 종류 파악
유기인제라 하더라도 그 종류에 따라 독성이 다양하고, 
carbamate인 경우 증상은 유사하지만 회복이 빠르기 때문에 
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가능하면 음독한 살충제의 성분을 확인할 필요가 있다. 또한 
독성 작용의 지속 시간과 pralidoxime 치료에 대한 반응 시
기가 다르기 때문에 성분이 dimethyl계인지 diethyl계인지
를 구별하는 것이 중요하다[5]. Dimethyl계 약제는 diethyl
계 약제에 비해 인공환기의 필요성과 기간, 중간형 증후군의 
발생률이 높았으나 사망률의 차이는 없었다고 한다[10].
3) 진단검사
유기인제 음독 여부가 불분명한 경우에는 atropine에 대
한 반응을 보고 진단에 도움을 받을 수 있다. 성인의 경우 
atropine 1 mg(소아는 0.01-0.02 mg/kg)을 투여하여 항
콜린성 증상이 나타나지 않는다면 유기인제 중독을 강하게 
시사하는 것이다[5]. AChE의 활성을 직접 측정하면 독성의 
정도를 알 수 있으며 주기적으로 측정하면 효소가 재활성화 
되는 정도를 알 수 있으므로 pralidoxime 치료의 효과를 판
단할 수 있다. 대부분의 병원에서는 적혈구 AChE 검사가 불
가능하므로 혈장 콜린에스테라제(BuChE) 활성을 대신 검
사하지만 독성의 중증도와 회복 정도를 잘 반영하지는 못한
다고 알려져 있다[2]. 응애약으로 사용되는 amitraz 중독의 
경우 의식 변화, 서맥, 저혈압, 축동 등의 증상이 나타나 유
기인제 중독으로 오인할 수 있으나, BuChE 농도가 정상이
므로 유기인제와 감별이 가능하다[11].
4.  일반적 치료
1) 기도확보 및 산소투여
의식이 저하된 중등도 이상의 중독 환자는 100% 산소를 투
여하고 필요하면 기관삽관 및 인공환기를 시행한다. 경증이
라고 판단되는 환자들도 호흡중추의 저하 및 횡격막 약화, 기
관지 수축 및 분비물 증가로 호흡부전이 급속히 진행될 수 있
으므로 기관삽관이 지연되지 않도록 주의해야 한다[2]. 기관
삽관 시 가급적이면 BuChE에 의해 분해되는 succinylcho-
line의 사용은 피하도록 한다. Atracurium은 콜린에스테라
제로 분해되지 않으므로 유기인제 중독 환자에게 적합할 것
으로 생각된다[12]. 
2) 오염제거 및 위장관 정화
피부로의 흡수를 방지하기 위하여 환자의 의복을 제거하고 
노출된 부위를 철저히 세척한다. 특히 치료 과정 중에 의료진
에게 이차 노출이 되지 않도록 조심하여야 하며 치료구역은 
환기가 잘 되어야 한다. 구토의 유발은 권장되지 않는다. 위세
척과 활성탄 투여는 음독량이 많고 빨리 내원한 경우라면 시
행해야 하지만 기관삽관과 해독제 치료가 지연되어서는 안 된
다[2]. 위세척은 분비물이 증가하고 의식이 저하된 환자에게 
흡인의 위험이 높으므로 특히 주의한다[13]. 시간이 지나 유
기인제가 소장으로 내려간 후에도 장관내로의 분비물이 증
가하므로 비위관으로 많은 양의 액체가 역류될 수 있으며 희
석된 용제 때문에 역류액에서 농약 냄새가 날 수 있다. 
3) 수액의 투여
급성 콜린성 효과에 의해 분비물이 증가하며 위장관과 폐
로 많은 양의 체액이 소실될 수 있으므로 생리식염수를 충분
히 투여한다. 초기 10-20분에 500-1,000 mL의 투여가 권장
된다[14]. Atropine과 pralidoxime을 투여하여야 하므로 
가급적 두 군데의 정맥로를 확보하도록 한다[15]. 서맥과 저
혈압이 나타나면 적절한 수액 소생술을 시행한다. 심한 설
사를 보이는 경우 전해질 이상을 확인한다. 
4) 진정요법
호흡부전을 염려하여 흥분된 상태의 환자를 진정시키지 않
고 결박하는 것은 오히려 합병증을 초래하기 쉽다[14]. Hal-
operidol은 QT 간격을 연장시킬 수 있으므로 diazepam 
10 mg을 천천히 정맥투여하여 환자를 진정시키며 필요에 따
라 반복 투여한다[14]. Diazepam은 동물실험에서 중추성 호
흡부전과 중추신경계 손상을 감소시키는 효과를 보였다[16]. 
유기인제 유발성 경련에는 phenytoin이 효과적이라는 근
거가 없으므로 benzodiazepine을 사용하여 조절한다[2].
유기인제 중독의 해독제
1. Atropine
Atropine은 무스카린성 수용체에 높은 친화성을 가지며, 
아세틸콜린과 경쟁적으로 무스카린 수용체에 결합하여 아
세틸콜린의 결합을 방해한다. 따라서 급성 콜린성 시기의 
무스카린성 증상과 중추신경계의 무스카린성 증상에만 효
과적이고, 니코틴성 증상에 대한 효과는 없다[17]. 중간형 
증후군이나 지연성 신경병증의 발생과도 큰 관련이 없다. 
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Atropine은 간에서 일부 대사되고 주로 소변으로 배설되는
데 반감기는 약 4시간 정도이다. 투여방법에 관계없이 쉽게 
흡수되며, 정주하면 3분 이내에 최고 효과를 나타내며, 근육 
주사의 경우에도 13분 정도면 최고 혈중농도에 도달한다
[18]. 국내에서는 황산아트로핀 주사액으로 0.5 mg/1 mL 
제제와 10 mg/20 mL 제제가 유통되고 있다.
1) 약리작용
Atropine은 무스카린성 수용체를 억제함으로 흔히 항콜
린성 증상이라고 하는 일련의 반응을 일으킨다. 눈에서는 
콜린성 활성을 차단하여 동공확대, 빛에 대한 무반응, 조절
마비를 일으키며 안압을 상승시킬 수도 있다. 위장관의 활
동을 감소시키고, 방광의 과운동 상태를 감소시키므로 진경
제나 소아야뇨증 치료제로 사용되기도 한다. 심박수 증가는 
미주신경의 신경절후 무스카린 수용체를 차단하는 것과 심
장의 동방결절의 기능을 항진시키는 것이 주된 기전으로 알
려져 있다. 구강점막에서 타액선을 차단하여 건조 효과를 
나타내고, 땀샘이나 눈물샘에서도 분비를 억제한다. 이런 
분비 차단 효과 때문에 체온의 상승이 나타날 수도 있다. 
Atropine의 유도체인 ipratropium이나 glycopyrrolate 등
이 혈액뇌장벽을 통과하지 못해 말초 작용만 나타내는 것과 
달리 atropine은 혈액뇌장벽을 통과하므로 중추신경계 작
용을 나타낼 수 있다[18]. 
Atropine의 작용은 용량 의존적으로 용량에 따라 다른 효
과를 나타낸다. 정상 성인의 경우 0.5 mg 이하에서는 오히
려 서맥이 유발되며 구강 내 건조, 땀샘에서의 분비 억제를 
약하게 일으킨다. 용량이 증가함에 따라 맥박이 증가하며 
분비 억제 작용도 증가하게 된다. 1 mg 이상에서 동공 확장
이 나타나기 시작하고 용량이 증가하면 시야혼탁이 나타난
다. 5 mg 이상에서 소화기계나 방광에서의 작용과 중추신
경계 증상이 나타나기 시작하며, 10 mg 이상에서는 환각과 
섬망을 보이고, 심하면 혼수 상태가 유발된다.
2) 용량과 투여방법
Atropine은 유기인제 중독의 주된 치료임에도 불구하고, 
그 적정 투여용량과 방법에 대해서는 아직 정립되지 않아 현재 
표준화된 지침 없이 여러 임상독성학 문헌에서 각기 다른 다양
한 방법이 제시되고 있다[19]. 이는 atropine에 대한 반응이 
환자마다 다르며 경우에 따라서는 굉장히 많은 용량이 필요하
기도 하나, 적절한 예측방법이 없기 때문이기도 하다[15].
① 초기 투여 용량
유기인제 급성중독 환자가 응급실에 내원하였을 때 처음 
atropine 투여 용량은 중독의 중증도에 따라 다를 수 있다. 
성인에서 atropine의 초기 용량은 경미하거나 중등도 중독
의 경우 1-2 mg, 의식이 없는 심한 중독의 경우 3-5 mg 
정도가 경험적으로 투여되었다[20]. 그리고 이전 World 
Health Organization (WHO) 지침에서는 atropine 2 mg
을 5-10분 간격으로 투여하면서, 피부가 건조하여지고 동
공이 확대되며 빈맥이 발생할 때까지 반복하는 것을 권유
하였다. 그러나 최근에는 초기용량 투여 후 반응이 없으면 
3-5분마다 두 배씩 증량하여 atropine 효과가 명백해지는 
소위 ‘atropini-zation’이 이루어질 때까지 계속 반복하는 방
법을 선호한다. 이는 정맥 주사하면 3분 이내에 최고 효과가 
나타나므로 주사 후 5분 이상 반응을 지켜보는 것은 의미가 
없다고 보기 때문이다[17]. 신속한 atropine의 투여가 유기
인제 중독 치료에 더 효과가 있다고 단정지을 수는 없으나, 
동물실험 자료에서는 급성중독에 의한 조기 사망이 적어도 
부분적으로는 중추신경계에 미친 독성 때문임을 암시한다
[21]. 따라서 atropiniza-tion이 지연되면 예후가 나빠지거나 
사망할 가능성이 높아지므로 초기에 신속한 atropine의 증
량이 중요한 의미를 갖는다[19]. 최근 연구에 의하면 10-15분
마다 2-5 mg을 반복 투여하는 것보다 1.8-3 mg 정주 후 5분
마다 두 배로 증량하는 점진적 증량 요법이 사망률이 낮고 부
작용이 적었다고 한다[22].
② Atropine 포화의 지표
Atropinization이란 용어는 유기인제 급성중독을 atro-
pine으로 치료할 때 산동, 피부 및 점막건조, 빈맥, 기관지 
분비물 감소, 장음감소 등 항무스카린성 징후들이 과도하게 
나타나는 것을 말하는 의미로 사용되어 왔다. 그러나 급성 
유기인제 중독 때 사망과 같은 심각한 결과를 초래하는 것은 
심혈관계나 호흡기계의 문제이지 동공의 크기나 발한 여부
에 의해 결정되는 것이 아니므로, 깨끗한 폐청진음, 수축기
혈압 80 mmHg 이상, 맥박수 80회/분 이상을 atropine 치
료의 종말점으로 해야 한다는 주장이 있다[14]. 그런데 실제
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로는 의식이 명료하지 않은 상태에서 폐흡인으로 비정상 청
진음이 들릴 수 있어 구분하기 힘든 경우가 많으며, 혈압이
나 맥박도 불안정하고 변화가 많아 이런 단순한 지표만으로 
판단하는 것은 적절치 않다. 물론 atropine과 같은 항무스카
린성 약물을 사용하는 것은 유기인제로 인한 과도한 무스카
린성 영향으로부터 벗어나려고 하는 것이지 그 반대인 항무
스카린성 상태로 과도하게 치우쳐 atropine 독성이 나타나
게 하자는 것은 아니다. 그러나 임상적 판단이 쉽지 않으므
로 어느 정도 항무스카린성 징후를 확인하는 것이 확실하게 
과도한 콜린성 상태에서 벗어나는 것이라 해석할 수 있다.
③ 유지 용량
이러한 지표가 달성되면 유지 용량의 atropine 주입을 시
작한다. 유지 용량은 총 부하용량의 10-20%가 매시간 투여
되도록 주입하며, 환자의 상태에 따라 그 용량을 적정
(titration)하는 것이 권유되고 있다[17]. 그러나 이것을 공식
화하는 것은 부적절하며, 부하용량을 투여하여 콜린성 상태
에서 벗어났으면 그 상태가 적절하게 유지되도록 atropine 
주입속도를 조절하는 것이 중요하다. 이런 적정용법은 환자
의 상태에 따라 조절하는 것이므로, 특정 용량을 정해 반복 투
여하거나 일정하게 주입하는 방법보다 적은 용량을 투여하면
서 atropine의 이상반응을 감소시켰다는 보고도 있다[23].
Atropine 용량을 얼마나 많이 투여할 수 있는지와 얼마나 
오랫동안 투여해야하는지에 대해서는 논란이 많다. 시간당 
2 mg으로 유지하면서 조절하는 것이 일반적이라고 하는 문
헌도 있는데[14], 이는 그리 심하지 않은 중독에는 가능하
나, 우리나라와 같이 자살기도로 인한 음독량이 많은 심한 
중독 상황에서 일반적으로 적용하기는 적절하지 않다. 심한 
유기인제 중독에서는 고용량의 atropine이 필요한 경우가 
많다. 환자들 중 일부는 하루에 1,000 mg이 넘는 atropine
을 투여하였으나 항무스카린성 징후를 보이지 않았다는 보
고가 있고[15], 또한 처음 24시간에 3.6 g, 총 35일간 30.7 g
을 사용하여 치료한 보고도 있었다[24]. Atropine을 정맥 주
입할 때 환자의 반응정도에 따라 증량 또는 감량하게 되는
데, 심한 중독이라면 과도한 콜린성 상태를 벗어나기 위해 
atropinization의 징후가 보일 때까지 주입량을 더욱 더 증
량하게 된다. 심한 중독에서 atropine에 대한 반응 정도가 
경우마다 다르기 때문에 용량을 얼마까지 쓸 수 있는가에 대
한 정립된 의견은 아직 없다. 다만 atropinization의 징후를 
보이지 않는다면 아직 과도한 콜린성 상태에서 벗어나지 못
한 것이어서 자칫 활력징후가 불안정해져 위험할 수 있다.
④ 소아의 용량
소아에서는 0.01-0.04 mg/kg의 용량을 투여하도록 하
는데, 최소 0.1 mg 이상의 용량을 투여해야 서맥을 방지할 
수 있다. 일반적으로 초기 부하 용량은 0.02 mg/kg 정도
로 시작하며, 유지 용량은 2세의 fenthion 중독 환아에게 
0.025 mg/kg/hr가 성공적으로 사용된 보고가 있다[25].
3) 이상반응 및 주의사항
일반적으로 녹내장, 전립선 비대에 의한 배뇨장애, 마비성 
장폐색 환자에서 금기로 되어 있으나 중독에 대한 해독제로 
사용할 때는 특별히 금기로 제시된 것은 없다. 유기인제 중독 
환자에서는 atropine을 고용량으로 사용해도 항콜린성 이상
반응이 잘 나타나지 않는다[15]. 고령자, 심부전 환자, 궤양
성 대장염, 고온 환경에 있는 환자에서는 주의해서 사용하도
록 한다. Atropine 독성을 평가하는 지표로는 의식 혼란, 고
열, 장음감소 등이 있으며 주기적으로 확인하여야 한다[14]. 
뜨겁고 공기가 잘 통하지 않는 환경에서는 체온감시 및 조절
에도 특히 주의해야 한다. Atropine 투여 시에는 심전도 감
시가 필요하다. 0.1-0.4 mg의 소량 정주 시에는 서맥이 유발
될 수 있다. 소량의 atropine 사용으로 인해 유발된 서맥은 
atropine의 추가 투여에 의해 대개 정상으로 회복된다. 
국내 보고에 의하면 atropine을 투여 받은 환자 51명 중 
27명에서 정신증이 발생하였는데, 투여 후 정신증 발현까지
의 시간은 평균 53.3시간이었고, 평균 292.4 mg (1.5-
2,241 mg)이 투여되었다. 정신증의 임상 양상으로는 흥분
과 과민반응이 모든 환자에게 나타났고, 혼돈상태가 10명, 
환청 및 환시가 10명, 부적절한 언어표현 8명, 경련이 2명에
서 관찰되었다[26]. 이러한 atropine 정신증은 과용량으로 
인한 과도한 무스카린성 효과로 치료과정에서 흔히 볼 수 있
는데, 가역적 변화이므로 무리하게 진정제로 조절하지 않고 
atropine 감량만으로 대부분 호전된다.
미국 FDA 임신범주 C로 분류된다. 태반을 통과할 수 있
어 태아의 심박동에 영향을 끼치고, 호흡도 억제할 수 있다. 
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수유모가 투여받았을 경우 모유로도 이동하므로 수유 시 
빈맥 등의 부작용을 일으킬 수 있다. 
2. Pralidoxime
Pralidoxime (2-pyridine aldoxime methylchloride, 
2-PAM)은 콜린에스테라제 효소를 재활성화시키는 생화학
적 해독제로 임상적 증상이 있는 유기인제 중독에 사용된
다. 무스카린성, 니코틴성 증상의 치료에 모두 효과적이며 
근육 및 횡격막 마비, 속상수축, 근경련 등의 니코틴성 증상
과 혼수, 경련 등의 중추신경계 증상에 효과가 있다[2]. 자원
자 임상시험에서 pralidoxime의 분포용적은 0.8 L/kg이며, 
반감기는 75분 정도이다. 12시간 이내에 신장으로 80%가 
배설된다[27]. 국내에서 시판되는 것은 pralidoxime chlo-
ride로 파무에이 500 mg/20 mL 주사제가 있다. 
1) Pralidoxime의 종류
Oxime 중 세계적으로 pralidoxime이 가장 널리 사용되
며 4가지 형태가 존재한다. 가장 많이 사용되는 pralidoxime 
chloride, 영국에서 주로 사용하는 pralidoxime mesylate, 
일본, 인도, 호주 등에서 사용하는 pralidoxime iodide, 그리
고 pralidoxime metilsulfate가 있다[28]. Pralidoxime의 
dihydropyridine 유도체인 pro-2-PAM은 2-PAM의 전구약
물로 작용하며 혈액뇌장벽을 투과하므로 2-PAM을 투여한 경
우보다 뇌에서 농도가 13배 정도 증가하였다[29]. 하지만 독
성 부작용 때문에 활발한 연구가 진행되지 못하고 있다. Obi-
doxime은 국내에서 구할 수 없는 제제이나 분자당 두 개의 
활성 부위를 가지고 있어서 pralidoxime 보다 더 효과적일 
것이라고 생각하고 있다[30]. 우려되는 단점으로는 20명 가운
데 한 명꼴로 obidoxime으로 재활성화된 산물이 적절히 대
사되지 않아서 AChE가 다시 억제될 수 있다는 것이다[31].
2) Pralidoxime의 작용기전과 숙성
유기인제와 AChE 결합물은 공유결합으로서 자발적으로 
분리되는 것은 매우 느리나, pralidoxime은 이 결합물로부
터 유기인제를 분리시켜 AChE를 재활성화시킨다. 그러나 
시간이 지나면서 숙성(aging)이라고 불리는 구조적 변화를 
일으키게 되면 자발적으로나 pralidoxime 투여로 재활성화
되지 않는다[32]. 
과거에는 유기인제에 노출된 후 24-48시간이 지나면 
AChE의 숙성이 일어나 비가역적으로 불활성화 되기 때문
에 빠른 시간 안에 투여하여야만 효과를 기대할 수 있다고 
생각하였다. 그러나 이는 초기의 실험실 연구에서 비롯된 
것으로 결합력이 강한 몇몇 화합물을 대상으로 혈장 콜린에
스테라제 활성도를 측정한 것이라서 인체에 직접 적용하기
는 어렵다[33]. AChE가 재활성화되는 정도는 유기인제와 
pralidoxime의 화학적 구조나 그 농도에 따라 다르다고 알
려졌다[5]. 또한 AChE의 재활성화와 그 숙성의 발생은 
diethyl계 유기인제가 dimethyl계보다 훨씬 더 느리게 진행
된다[32]. 이런 사실은 pralidoxime의 효과가 어느 종류의 
유기인제에서도 동일하게 나타나지 않을 가능성을 시사한
다. 따라서 노출 후 시간이 어느 정도 지났다 하더라도 prali-
doxime에 반응하는 경우가 있으므로 투여를 시도해 보아
야 한다. 그러나 얼마나 많은 양의 유기인제에 노출되었는
지와 pralidoxime을 얼마나 빨리 투여하는지가 임상적으로 
더 큰 의미를 갖는다. 한편 지용성이 큰 유기인제일수록 체
내의 지방에 저장되어 있다가 서서히 재분포되면서 서방형 
제제처럼 작용하기 때문에 수일 동안 지속적으로 작용을 나
타낼 수 있다. 따라서 pralidoxime 치료효과에 대한 절대적
인 시간 기준은 없다. 
Pralidoxime은 atropine이 효과가 없는 니코틴성 증상의 
치료에 중요하다. 투여후 10-40분 이내에 근력을 향상시키
며 이런 작용은 호흡근의 유지에 필수적이다. Pralidoxime
은 AChE를 재활성화시켜 아세틸콜린이 분해되도록 하며, 
atropine은 콜린성 수용체에서 아세틸콜린의 효과를 억제함
으로 상승작용을 일으킨다. 그러므로 pralidoxime은 단독으
로 사용하지 말고 항상 atropine과 함께 사용해야 한다[2]. 
Carbamate 중독에서 pralidoxime이 금기라고 여겨진 적
이 있었다. 이것은 동물 실험에서 carbamate의 일종인 
carbaryl의 독성이 pralidoxime 단독 치료군에서 악화되었
다는 보고에 근거한 것이다[34]. 그러나 atropine을 prali-
doxime과 함께 사용한 경우에는 생존이 향상되었다[3].
Pralidoxime이 중추신경계 증상에 효과가 있는지에 대해
서는 논란이 있다. 화학 구조상으로는 혈액뇌장벽을 통과하
지 않을 것으로 생각되며 동물 실험에서도 10% 정도만 중추
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신경계로 이행하는 것으로 나타났다[35]. 하지만 parathion 
중독으로 혼수상태인 3세 환아에게 pralidoxime 500 mg을 
투여하였는데, 뇌파검사의 극적인 호전과 함께 의식이 정상
화되었다는 보고가 있다[36].
3) 용량과 투여방법
Pralidoxime은 빠르게 투여하면 가끔 심정지와 연관되기 
때문에 30분에 걸쳐 천천히 투여하는 것이 좋다. 또한 천천
히 투여하면 pralidoxime과 AChE의 결합으로 나타나는 일
시적 AChE 억제로 인한 근육약화를 방지할 수 있다. 
① 초기 투여 및 유지용량
현재 WHO의 권장요법은 증상의 중증도에 따라 성인에게 
최소한 30 mg/kg, 소아에게 25-50 mg/kg을 정맥 주사하
는 것이다. 유지 용량으로는 8 mg/kg/hr(최대 650 mg/hr)
을 권장한다[2,37]. 연속 정주의 소아 용량은 시간당 10- 
20 mg/kg이다. 그러나 이러한 요법은 동물실험에서 효과적
인 농도를 유지할 수 있는 투여방법에 근거한 것으로 prali-
doxime의 최적 용량은 아직 확립되지 않았다. 더 이상 효과
가 없는 최고용량이 있을 가능성과 유기인제의 종류별로 효과
가 다를 것이라는 점이 적절한 용량을 결정하기 어렵게 한다. 
제조회사에서 권장하는 사용법은 성인에게 1-2 g을 생리식
염수 100 mL에 혼합하여 15-30분 동안 정주하는 것이다. 
자원자 연구에서 연속 정주 방법이 간헐적 투여에 비해 혈중 
농도를 안정적으로 유지하는 것으로 밝혀졌다[38]. Pawar 등
[39]은 2 g의 부하용량 투여 후 고용량의 pralidoxime을 연
속 정주(1 g/hr) 하는 것이 저용량의 간헐 투여(4시간마다 
1g)에 비해 중등도의 유기인제 중독 환자의 기계호흡 기간과 
사망률을 감소시켰다고 보고하였다. 그러나 이 연구에서는 
pralidoxime을 48시간만 투여하였으므로 이 결과를 다양한 
형태의 유기인제 중독의 경우에 적용하기에는 무리가 있다.
② 적절한 치료기간
과거에는 1-2일만 사용하도록 하였으나 숙성이 일어나는 
시간이 다양하기 때문에 절대적인 시간 기준은 없다[40]. 유
기인제 중독의 증상 및 징후는 보통 수 분만에 나타날 수 있
지만 fenthion과 같은 지용성 약제는 증상 발현이 24시간까
지 지연되는 경우도 있다[4]. 이처럼 증상이 늦게 나타나거
나 치료가 늦어진 경우에는 pralidoxime의 치료 기간을 연
장할 필요가 있다. 많은 양의 유기인제에 노출된 심한 중독
의 경우 독성물질의 재분포가 지속될 수 있으므로, 유지 용
량의 pralidoxime 투여는 환자의 임상적 반응을 보면서 계
속 조절하여야 하며, 경우에 따라서는 상당히 오랜 기간 동안
의 투여가 필요할 수도 있다[4]. 증상이 호전되고 atropine을 
중단한 후 최소한 24시간까지 계속 투여하라는 연구자도 있
다[40]. 중간형 증후군이나 지연성 신경병증을 예방하는 치
료는 확립되어 있지 않으나, pralidoxime 치료를 조기에 시
작하면 도움이 될 것이라는 의견이 있다[41].
4) 기존의 임상연구
유기인제 중독 환자에서 pralidoxime의 치료 효과를 보
기 위한 임상 연구들이 많이 시행되었다. 먼저 1990년대에 인
도나 스리랑카에서 시행된 연구들은 치료 효과를 증명하지 못
하고 임상적 유용성이 없다고 하였다[42]. 이에 반하여 prali-
doxime의 사용을 옹호하는 연구자들은 pralidoxime이 임
상적으로 유용하지 않다는 연구들에서 용량이 너무 적었다고 
지적하며, 효과를 보기 위해서는 부하용량으로 30 mg/kg 투
여 후에 8 mg/kg/hr 이상으로 주입하여야 한다고 주장하였
다[42]. 그러나 스리랑카에서 시행되어 2009년 보고된 
Eddleston 등[43]의 무작위 대조연구에서도 위약에 비하여 
pralidoxime의 효과를 증명하지 못하였다. 2011년 발표된 
급성 유기인제 중독에서 oxime 사용에 대한 Cochrane 체
계적 고찰에서는 지금까지 발표된 관련 논문 중 무작위 대조
군 임상연구 7건이 자세히 검토되었다[42]. 검토 대상이 된 
연구들에서는 환자의 기본 상태가 다양하고, oxime의 용량
도 각각 다르며, 치료가 지연된 것이 많을 뿐 아니라 유기인
계의 종류를 고려하지 않은 점 등으로 보아 그 해석에 제한
이 있음을 지적하였다. 그렇지만 이 연구는 oxime이 해로
운지 혹은 유용한지를 언급하기에는 현재의 자료가 불충분
하다고 결론을 맺었다. 또한 2009년 Eddleston 등[43]이 위
약과 WHO의 pralidoxime 권장 용량을 비교한 무작위 대
조연구에서, pralidoxime은 혈중 AChE를 재활성화 시키기
는 하였으나 임상적 유용성은 없었고 오히려 해로운 경향을 
보였다고 보고하였다. 이런 연구들을 보면 pralidoxime 사
용에 의문이 들 수 있으나, 여기서 우리는 유기인제 급성중
독의 현실을 잘 이해할 필요가 있다. 국내에서 흔히 접하는 
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유기인제 급성중독은 대개 자살기도에 의한 것이어서 일반
적으로 음독량이 많은 경우가 빈번하다. 음독량이 많으면 
심한 중독을 일으킬 뿐 아니라 유기인제는 지용성이므로 체
내 지방조직에 분포되어 축적된 상태에서 시간이 지남에 따
라 지속적으로 재분포 되어 혈중으로 유리되므로 회복에 오
랜 시간이 필요하다. 그러므로 실제 pralidoxime의 치료는 
몇 주가 걸릴 수도 있다[4]. 그런데 pralidoxime의 유용성에 
부정적 의견을 보인 연구에서는 모두 투여기간이 며칠 이내
로 짧았고 길어야 일주일이었다. 이런 정도의 기간은 많은 
양의 심한 중독환자의 치료에는 너무 미흡하므로, 이런 연구
들의 결과를 해석할 때 조심하여야 한다. 
Pralidoxime에 대한 임상적 반응은 그 종류에 따라 차이
가 크다고 알려져 있다. 전향적 연구 결과에 따르면 chlor-
pyrifos 같은 diethyl 화합물은 pralidoxime 치료 후에 사
망률이나 기관삽관 빈도가 dimethoate, fenthion과 같은 
dimethyl 화합물에 비해 훨씬 줄어들었다고 한다[44]. 이러
한 차이는 전술한 바와 같이 AChE의 숙성이 일어나는 속도
는 diethyl 계가 dimethyl 계보다 더 느려서 pralidoxime에 
반응할 수 있는 기회가 더 많았기 때문으로 보인다. 
5) 이상반응 및 주의사항
빠른 속도로 정맥주사 하는 경우 갑작스런 심정지나 후두
연축, 근육 강직과 관련된 호흡정지가 발생될 수 있다[41]. 
투여 속도에 따라 일시적인 어지러움, 시력의 혼탁, 이완기 
혈압의 상승이 나타날 수 있다. 혈압 상승이 45 mg/kg의 용
량에서 발생하여 수 시간 지속된 경우가 있었는데 phentola-
mine의 사용으로 호전되었다[45]. 위약 대조군에 비해 prali-
doxime 사용군에서 빈맥과 고혈압을 보이는 환자가 많았
다. 기타 부작용으로는 가벼운 creatine kinase 상승, 피부 
발진, 오심, 간효소 상승, 시력 혼탁, 복시, 동공확장 등이 관
찰되었다. 가장 흔한 실수는 atropine을 oxime과 함께 또는 
미리 투여하지 않는 것이다[2]. Pralidoxime은 신장으로 배
설되므로 신부전 환자에게는 용량을 감량하여야 한다[27].
신경가스에 대한 해독제
1995년 옴진리교의 도쿄 지하철 sarin 가스 테러 이후 신
경가스에 대한 경각심이 고조되었다. 화학무기로 사용되는 
tabun (GA), sarin (GB), soman (GD), VX 등의 신경가스 
역시 AChE를 억제하므로 atropine과 pralidoxime을 해독
제로 사용할 수 있다. 신경가스는 짧은 시간 안에 숙성되는데, 
특히 soman은 수분만에 숙성되므로 기존의 pralidoxime 치
료는 한계가 있다[40]. Oxime 중 HI-6는 숙성이 완전히 진
행된 유기인제-AChE 결합체에도 작용하므로 신경가스 중
독의 치료로 기대를 모으고 있다[40]. 그렇지만 유기인제 중
독에는 덜 효과적이며 아직 부작용이 완전히 규명되지 않은 
상태이다[30].
신경가스용 해독제는 보통 자동주사기의 형태로 사용되
는데, 국내에서는 K-Mark 1이 군용으로 생산되고 있다. 
K-Mark 1은 atropine과 pralidoxime 주사기가 함께 포장
되어 있으며, 개인 구매는 불가능하다. 미국의 경우 atropine
과 pralidoxime 자동주사기를 군용으로 승인한데 이어 응
급의료 종사자들도 사용할 수 있도록 승인하였다. 대량 환
자 발생과 같은 재난 상황에서는 병원의 약물 재고량이 부족
하게 되는데, atropine을 분말로 보관하면 2 g을 이용하여 
30분 만에 6 mg 주사기 100개를 만들 수 있다고 한다[46].
결    론 
유기인제 중독은 비교적 흔하며 신속히 대처하지 않으면 
사망을 초래할 수 있는 응급 상황이다. 적절한 기도확보와 
산소투여 및 인공환기 등의 일반적 치료와 함께 응급 해독제
인 atropine과 pralidoxime을 적절히 사용한다면 생존 가
능성을 높일 수 있다. Pralidoxime의 효용성에 대해서는 논
란이 많으나, 우리나라에서 흔히 볼 수 있는 다량의 유기인제 
음독으로 인한 심한 중독의 경우에는 적정량을 환자상태에 따
라 충분한 기간 동안 투여하는 것이 필요할 수 있다.
핵심용어:  유기인제; 중독; 해독제; Atropine; Pralidoxime
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Peer Reviewers’  Commentary
본 논문은 국내 약물 중독의 흔한 원인중 하나인 유기인제의 작용기전, 중독 임상 양상, 중독의 진단, 일반적인 치료 지침
을 최신 연구 자료를 바탕으로 제시하였으며, 유기인제 중독에서 사용되는 해독제인 atropine과 pralidoxime의 작용기전, 
용량과 투여 방법, 이상 및 주의사항에 대하여 기존에 보고된 연구와 자료를 근거로 체계적으로 정리하였다. 이에 국내에
서 흔히 볼 수 있는 과량의 유기인제 음독 치료에 있어 아트로핀과 팜 사용 지침에 대한 내용을 한 논문에 요약했다는 것
이 의의가 있는 논문이라 판단된다.  
[정리: 편집위원회]
